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Autoimunitni etiopatogeneze MG a LEMS

Myasthenia gravis (MG) a Lambert-Eatonuv
myastenicky syndrom (LEMS) predstavuji
samostatné patofyziologicke entity, ale maji prekvapujici
podobné patogeneticke rysy.

Jde o organove-specificka autoimunitni
onemocneéni, ktera jsou vyvolana protilatkami tridy
1gG reagujicimi s proteiny kationtovych kanalu
plazmatické membrany nervosvaloveho spojeni.

Obé onemocnéni jsou vyznamné asociovany s
nitrohrudnim neoplazmatem: tymomem u MG a
primarnim karcinomem plic, obvykle malobunééneho
typu, u LEMS.
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LEMS: Historie

V r. 1957 dr. Lambert a dr. Eaton popsali myastenicky
syndrom asociovany s malignimi nadory.
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LENMS: epidemiologie

Prevalence 10/milion

RocCni incidence je 5/milion u LEMS asociovaného se
SCLC,;

U 0,5-3% pacientu s malobunécnym karcinomem plic
(SCLC) se rozvine LEMS;

Vék 17-75, vétSinou nad 40 let, pripady bez
neoplazmatu mladsi

Muzi:zeny:

= Paraneoplasticka forma 70:30

= Neparaneoplasticka forma 50:50
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LEMS: Patotyziologie

LEMS je podminén presynaptickym postizenim:
redukci napétove fizenych kalciovych kanalu
(VGCC) na axonovych terminalach

Dochazi k snizeni vstupu Ca do presynaptickych
terminal a tim snizenému uvoliovani kvant
acetylcholinu zavislém na Ca.

Pritomny protilatky typu 1gG proti VGCC typu
P/Q,méne Casto N, a to u 98 % paraneoplastickych
forem a 90 % neparaneoplastickych forem
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LEMS: Paraneoplasticka forma

NejCastéjsi (az 60 % pripadu LEMS)

Muzi:zeny: 70:30

Pramérny vék: 58 let

NejCastéjsi neoplasma: SCLC, mené Casto lymfom
(6 %)

RychlejSi progrese, zkraceni doby Zivota
Asociované auutoimunitni nemoci: 6%
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LEMS: Neparaneoplasticka forma

Asi 25 % pfipadu

Muzi:zeny: 50:50

Pramérny vék: 50 let

Pomala progrese, normalni délka zivota
Asociované auutoimunitni nemoci: 27 %

Odpovéd na imunosupresi, ktera je vSak obvykle
nutna trvale
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LEMS: Seronegativni forma

AZ 15 % pfipadu
Chybi anti-VGCC

Klinika jako u seropozitivni formy
Asociace s SCLC u 12 %
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LEMS: klinika

Slabost je inicialnim a dominantnim priznakem a
proximalni svaly dolnich koncetin jsou postizeny
nejCasteji, nasledované proximalnimi svaly hornich
koncCetin a vzacne svaly zasobenymi hlavovymi
nervy. Asi 30-50 % pacientu ma castecnou
oboustrannou ptozu. Vzacné je slabost kréniho (30
%), mimickeho a bulbarniho svalstva.

Respiracni svaly jsou postizeny v 15 %, vzacne jde
0 postizeni tézkeho stupné
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LEMS: klinika

Oproti MG:
LEMS nikdy nezacina ocnimi pfiznaky
Na koncetinach prevazuje postizeni DKK

Podezreni je tfeba mit u vSech nemocnych se
proximalni svalovou slabosti koncetin!
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LEMS: klinika

Unavnost u 1/3 pacientd; paréza se maze se zlepsit
pri kratké aktivaci, zhorsit pri déletrvajici kontrakci

Klinicky Ize slabost typickou pro LEMS ozrejmit
nekolika testy:
= Pfi intenzivnim stisku ruky citi vySetfujici vzestup
sily stisku béhem nékolika prvnich sekund,;
= Vybavnost patelarniho reflexu se zvysi po
predchazejici 10-20 s. trvajici kontrakci m.
guadriceps femoris.
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LEMS: klinika

Svalové bolesti

Senzitivni neuropatie: distalni, symetricka (bolesti,
parestezie)

Autonomni neuropatie: sucho v Ustech, impotence,
mené Casto dalsi autonomni priznaky

Slachové a okosticové reflexy jsou snizené &i
nevybavné (spolu se senzitivnimi a autonomnimi
symptomy napodobuje spiSe polyneuropatii!!
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LENMS: diagnostika
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LENMS: diagnostika

Elektrofysiologickeé testy:

Repetitivni stimulace motorickych nervu: dekrement
amplitudy a arey CMAP pri stimulacnich frekvencich
mezi 1 az 5 Hz; inkrement (>100%) amplitudy CMAP
pii stimulaéni frekvenci od 20 do 50 Hz.
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LENMS: diagnostika

Elektrofysiologickeé testy:
Repetitivni stimulace — nizkofrekvencéni: dekrement
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LENS: diagnostika

Elektrofysiologickeé testy:
Repetitivni stimulace — vysokofrekvenéni: inkrement
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LENMS: diagnostika

Elektrofysiologickeé testy:
Single fiber EMG: abnormalni jitter a bloky

Stimula¢ni technika muze pomoci kvantifikace jitteru
pri ruznych frekvencich odliSit MG a LEMS (event.
Botulismus)

Chaudhry a Crawford, M&N 1999
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LENMS: diagnostika

Elektrofysiologickeé testy:

Defekt je generalizovany a abnormitu repetitivni
stimulace ¢i SFEMG je mozno prokazat v oblasti
prakticky kterehokoli nervu €i svalu
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LENMS: diagnostika

Sérologické testy:
Detekce autoprotilatek proti napétové rfizenym
kalciovym kanalum P/Q - typu
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LEMS: lecha

Extenzivni patrani po malignité =
protinadorova lecba

Inhibitory acetylcholiesterazy

Guanidin hydrochlorid Ci 3,4-diaminopyridin

Imunosuprese (kortikosteroidy, azathioprin,
cyklosporin)

Plasmaferéza

Intravenozni lidsky imunoglobulin
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